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Em um ano, no serviço da 3.a Cadeira de
Clínica Médica, estiveram internados três
pacientes com anemia perniciosa. O apare-
cimento dêste tipo de anemia, tão raro em
nosso Estado, no qual predomina o ferro-
pênico, não só nos surpreende COlno dá mo-
ti vo a êsse trabalho. N êle procuranl0s tecer
algunms considerações e recordar alguns
conceitos sôbre a anemia perniciosa.
Eln 1849, Addison descreve, pela primei-
ra ve~, com o nome de "'anemia idiopática"
unl quadro clínico que, mais tarde é ampliado
por Biermer. A descrição feita pelo pri-
Jnei ro autor é fraca e imprecisa. São os
trabalhos clínicos c anátomo-pato~ógicos do
segundo, ell1 1868, que fazem surgir a ane-
Juia perniciosa COlno unla entidade 111órbida
definida clinicalllente.
Devênlo-nos ICJnhrar que naquela época,
enloora Yirchow já tivesse reconhecido o
aumento "dos leucócitos nas leucenlias, nada
se sabia ainda a respeito dos métodos de
coloração dos glóbulos sanguíneos. EUl vis-
ta, disso, até 1891 o conceito de anemia per-
lriciosa foi puranlente clínico e tinha COtUO
fundanlcnto o caráter essencial, progres-
sivo c sistenlàticarnente fatal da afecção. I·~oi
somente eUl 1891 que Ehrlich, conl a desco...
berta dos ulétodos de coloração dos gló-
bulos sanguíneos c seus estudos sôbre suas
modificações nos casos de anemia progres-
siva, assentou as bases hema.tológ~cas da
anemia perniciosa.
Vemos, pois, que com o decorrer do
tempo houve, não diremos uma modifica-
ção de conceito, mas uma ampliação dêle:
ao conceito clínico juntou-se o hematológ:co.
Os estudos sucessivos sôbre a anemia per-
niciosa, sobretudo os hematológicos e a biop-
sia da nleclula óssea, lhe conseguem conferir
uma grande pre<:isão diagnóstica, principal-
mente no início de sua evolução. Neste
período, os sintomas e sinais clínicos são,
às vêzes, discretos. Como não são patogno-
mônicos ,nem específicos da afecção apenas
nos fazem dela suspeitar e unicamente a he-
matologia ou a biopsia medular nos con--
duzem à certezá diagnóstica. De maneira
algttnla, entretanto, devemos menosprezar
o estudo clínico e fazer apenas os exames
hematológicos. O primeiro" embora no inÍ-
cio da afecção, mostra já a existência de
aquilia gástrica, ardores linguais e algumas
leves sensações parestésicas das extremida-
des, de imenso valor quando levados na de-
vida consideração. Enquanto ao s'~gundo,
devido à confusão (Jue algumas vêzes é feita
entre macrócitos e megalócitos no sangue
periférico, da qual a literatura mostra tan-
tos casos, deveul ser tomados com a res-er-
va própria à cada caso. Tais motivos nos
levam a dizer que o diagnóstico de anemia
perniciosa deve repousar sôbre os sinais clí-
nicos e os dados hematológicos.
Nassa insistência em fixar com clareza
êsses conceitos, surge do fato de, atualmente,
diversas anemias macrocíticas hipercrômicas,
seln crise megaloblástica no sangue perifé-
rico ou na nledula óssea, serem rotuladas
como perniciosas. Apresentam-se como ar-
gumentos decisivos elas possuírem anisoci-
tos~ intensa, hipercronlia eritrocítica, lnacro-
citose e, sobretudo, grande regeneração h·e-
mática pe!o fator hepático.
A "igualdade entre elas resulta, o que é
invocado pelos defensores dêsse ponto de
vista, não só da macrositose e hipercromia
hemática como, primordialmente, dos resuf-
tados terapêuticos obtidos conl o fator an-
tipernicioso 'do fígado. Levar tão longe a
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ampliação de conceitos devido unicamente
aos resultados terapêuticos, é fazer genera-
lizações indevidas em patologia. Com se-
melhante critério podenl0s dizer, então, que
são iguais tôdas as doenças en1 que o trata-
mento pela penicilina ocasiona resultados óti-
mos. Por outro lado, a macrocitose é índice
de um estímulo intenso da hemocitopoiese
normal, ao passo que os megalócitos da ane-
n1ia perniciosa representam um estado pa-
tológico e enlbrionário clamedula óssea.
As razões acima nos levam a não tolerar
uma ampliação nos conceitos da anemia de
Biermes e admitir como tal apepas a que se
enquadra no definição tão bem exposta por
Naegeli (12): "Con el nombre de pernicio-
sa designamos en la actualidad anemias he-
molíticas eon hematopoyesis de tip8 embrio-
nário precoz; por consiguiente, con mega-
locitosis y trastornos característicos de la
leucopoysis y trombocitopoyesis. eon mu-
cha frecuencia se encuentran, adenlás, pro-
cesos espinales y alteraciones deI trato gas-
troentérico, sohre todo aquilia".
A anemia de Biernlcr é considerada como
doença principaltnente da raça hranca c, se-
gundo Kracke (8), "é duvidoso que incida
etn negro puro" e Nacgeli (12) diz que
"talnbién seria nlUY rara cn los negros".
l~ntretanto, dois de nossos casos são mu-
lheres negras.
Quanto ao sexo, enlbora alguns digaln e!a
predominar nos honlens e outros nas mulhe-
res, encontralllOS razão na opinião dos úl-
timos em vista <le todos nossos casos sercnl
mulheres.
() início da afecção é, quase sempre, in-
sidioso e lento. Contrasta com a anelllia e
o enfraquecimento o aparente bom estado de
nutrição de alguns doentes que, algutnas
vêzes, têm tendência à adipose. li:sta os au-
tores explicam de nlaneira diversa. I~n­
quanto para alguns é devida à pouca nlohi-
lidade dos pacientes, para outros é ocasiona-
da pela insuficiência de oxigênio para pro-
duzir a combustão das gorduras, que, entá'),
se depositam no tecido -sltbcl1t~neo.
Um dos característicos da anenlia p'~rni­
ciosa é a alternância de períodos de melho-
ria e b-em-estar C0111 outros de agravaçãn e
grande en fraquecimento.
Ao lado de sinais próprios de tôclas as
anen1ias, como: taquicardia, taquisfigmia,
sôpros cardíacos funcionais, palidez cutânea
c ll1ucosa, a anemia perniciosa se caracteriza
principalnlente pela reunião de três síndro-
ll1es: hematológica, digestiva ou gastro-in-
testinal e neurológica.
Síndrome hematológica: - Constitui a
hase mais segura para estabelecer o diagnós-
tico. Os dados fornecidos pela hematolo·~
gia são variados e revelam a alteração total
da função da 111edu!a óssea. É, portanto,
Ulna 'perturbação de tôda a função l11ielo-
poiética, que se exterioriza por modi fic~~ções
na leucocitopoiese, eritrocitopoiesc e tronl-
bocitopoies~. Alén1 disso, Naegeli (12) C011-
cede Ílnenso valor às alterações 50 fridas
pelos 1110nócitos, cujas quantidades, tanto re-
lativas COl110 absolutas e principalmente es-
tas últimas, estão sempr·~ diminuídas.
As alterações da eritrccitopoiese se tra-
duzem pela dilninuição intensa da quantidade
de eritrôcitos, que atingenl ci fras de Inenos
de Ull1 milhão por 111m:l. No hetnogranla
1 <la nossa prilneira observação, notamos ês-
te fato. 1·:111 outros casos, entretanto, a di-
tninuição eritrocÍtica não é tão acentuada.
()utras observações existen1, na literatura
médica, COlno a de Quincke (13), Naegeli
(12) e Ziegler (16) conl 143.000, 138.000 e
110.000 eritrócitos por nun3 , respctivarncn-
te. I~lnhora com ci fras eritrccíticas entre
UHl c dois nlilhões, a hematosc não se per-
turba gravenlente nestes doentes e nêlcs não
notanl0S a dispnéia intensa {lUC é costume
constatar nos COOl anetnia ferropênica. "[al
fato explica-se pela constituição especial dos
nlcg-alôcitos, Illcgalohlastos e lnacrócitos (gló-
bulos grandes hipersaturados de helnog!o-
binn) que, enlbora cnl quantidade pequena,
CUtllprenl relativamente as funçõ<!s oxigena-
das do sangue.
() aparecÍlllento, no sangue p~ri férico ou
na llleclula óssea, de nlcgalbcitos c tnega\l-
blastos constitui o caráter helnatológico há-
sico da anenlia perniciosa. nle traduz a rt:t-
grcssã() da eritrocitopoise norJl1ul ellJ erll-
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hrionária. Devenl0S abrir aqui um parên-
tese para t11elhor e'xplicar esta questão.
A hemocitopoiese, no embrião, inicia-se
na área v,ascular ou área opaca, que está
constituída por células de origem mesobe ás-
tica meSen{luimática. Neste período da vida
intra-uterina, tanto os endotélios dos vasos
conlO as células sanguíneas procedem dire-
tamente da célula mesenquinlática fixa, plu-
ri-potencial, à qual Ferrata denonlinou HI~­
lVIOI-IIsrrI()BI-JAS1~O. Os glóbulos san-
guíneos encontrados pertencenl exclusiva-
nlentc à séri~ vernl~lha. São de grande
vo~ttnlc e se di ferenciam e nlultiplicam in-
travascu!arnlcnt~. A henl0citopoiese embrio-
nária processa-se nos vasos de toclo o orga-
nisnlo. ()s glóbulos sanguíneos encontrados
neste p~ríodo dcnonlinam-se nlegaloblastos
quando lluclcados e megalócitos quando sem
núcleo. () fato inlportante a reter é que
êstes glóhulos derivam de uma célula com-
plctanlcnte indiferenciada funcionalnlcnte, o
lJI~M()I-IIsrrr()I~L,AS'"rO, que dá nasci-
tllcnto tanto a g~óhttlos sanguínecs quanto
aos cndotélios vasculares.
N() terceiro n1ês da vida intra-uterÍlla
surge o fígado c corll êle se processa unla
transfornlaçâo na h{)ll1C'citopoiese. Cotn o
aparccilllcnto dêss~ órgão, a eritrocitopoiesc
localiza-se (111 seus capilares, nlas, o mais
itnportante, é que êlc faz a transforlnaçáo
lf r·: lVl () I-I Is'"r I()l~r~i\SI'O, que dá nasci-
Crr(JBI-lAS'"[C). f!ste últitllo possui unIa
avançada di fcrenciação funcional, pois, ao
cuntrário do prinlciro, dá origclll unicanlcn-
te a glóbulos sanguíneos. Assinl, con1 o
fig-ado, surge o primeiro parênquima CO111
função citohctnatógena específica, quando
ela, antes do aparccinlentô daquele órgão,
loca!izava-sc difusamente enl todos o n1e-
5ênquitlla indi fercnciado. Após lHll período
de transição enl que existe eritrocitopoiese
lncgalohlástica c normoblástica, a eritroci-
topoiese adquire definitivanlente caráter nor-
IlHJblástico. Nesta face fetal hepádca, sur-
gt.:BI os pritllciros Icucócitos granulosos. Au-
xiliado pelo 'haço, o fígado tllantétl1 a hc-
111ocitopoiese além da tnetade da vida fetal.
Í~ sótllcnte no sétitno mês da vida intra-
uterina que a lnedula óssea intervénl ativa-
incnte cot110 órgão critro, grânu!o c trombo-
citopoiético e conserva essa função durante
o resto da vida intra e extra-uterina.
A recordação dêsses fatos básicos e essen-
ciais sóbre a eritrocitopoiese é necessária
para- compreendermos o caráter primordial
da anemia perniciosa ou seja o aparecimento
de megaloblastos e megalócitos na medula
óssea e no sangue periférico. Em vista do
que ficou explicado, compreende-se que a
existência de células da série megaloblásti-
ca na vida extra-uterina é um fato patoló-
gico indicador da regressão da medula óssea
a un1 estado embrionário. Esta regressão
constitui o caráter hematológico primordial
da anenlia perniciosa.
Alguns autores, entre, os quais Varela
(15), opinando ao contrário de N,aegeli,
acham que a presença de n1egaloblastos no
sangue periférico constitui um achado su-
lnanlente raro, nlas reconhecem que êles de-
vem existir sempre na medula óssea. En-
tretanto, Varela opina que "cuando se en-
cuentran (no sangue peri férico) es um signo
inequívoco de anemia perniciosa".
Etn nossas três observações constatámos
megalócitos no sangue peri férico e nos casos
1 e 3 existe, igualnlente, grande quantidade
de mcgalob!astos policromatófilos, ortocro-
nláticos e basófilos. Na observação 2, não
aparecenl megaloblastos no sangue perifé-
rico, ll1as em compensação é constatada sua
presença na ll1edula óssea pela biópsia 111e-
dular. A rnegalocitos-e e megaloblastose de-
sapareceran1 completatnente do sangue pe-
riférico, nos dois primeiros casos, com o
tratamento hepático, enquanto o terceiro
teve ternlinação letal.
É interessante rIotar também, no helno-
granla 1, a existência de hemocitob~astos,
l;ró-granulócitos e pró-linfÓCitos. 'fais cé-
lulas são indicadoras de um estado grave,
conlo diz Naegeli (12) t C não de un1 pro-
cesso nledular regenerativo, como se pode
pensar no prilneiro rnGmento.
O aunlento do valor globular na anenlia
perniciosa é assinalado pela primeira vez por
Hayclu e Laache. A causa da hipercromia
henlática ainda é discutida e, enquanto uns
pensam ser ela produzida pela maior quanti-
dade de hemog!obina das células megaloblás-
tiças c dos Inaçrócitos, outros acreditam que
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também os micrácitos e normócitos são hi-
percrômicos. Para os sustentadores desta
última opinião, a sobrecarga hemoglobínica
de todos os glóbulos vermelhos, sem distin-
ção de volume, é devida à que ao org,flnismo
faltam materiais para fabricar hemácias ao
passo que existe grande ,quantidade de he-
moglobina. Esta questão, entretanto, não é
tão simples de resolver. Em nossa observa-
ção 1, hemograma 1, dota-se um valor glo-
bular de 1,44 e grande quantidade 'de me-
galoblastos e megalócitos, ao passo que no
hemograma 2 da mesma observação, o valor
globular acha-se normal enquanto a mega-
loblastose é muito mais intensa, os eritróci-
tos subiram em l00.()(x) glóbulos e a hemo-
globina caiu em 4%. Fato semelhante se
reproduz na observação 3; megaloblastose
intensa com valor globular discretamente
aumentado. Por outro lado, encontr~mos,
na observação 2, um índice colorimétrico de
1,50 com apenas alguns megalócitos no san-
gue 'periférico (hemograma 5) e, no hemo-
grama 11, um valor globular de 1,81 senl
existir células megaloblásticas. A paciente
desta observação apresenta sempre valor
globular mais ou menos elevado, enquanto
se constata megalocitose únicamentc nos he-
mogramas 5 e 6 ao passo que os restantes
(hemogramas 7, 8, 9, 10, 11, 12, 13, 14, 15)
acusanl apenas macrocitose variável.
Não procuramos tirar conclusões apenas
de três casos, sobretudo que êles não estão
estudados suficientemente soh o ponto de
.vista da quantidade de hemoglobina, volume
globular, índice colorimétrico por eritrócito,
etc. Entretanto, não podemos deixar de re-
gistrar o fato da existência de megaloblas-
tose intensa com valor globular, às vêzes
normal e a elevação dêste na ausência da-
quela. !
Em todos os hemograma<; de nossas obser-
vações, nota-se acentuada anisocitose ocasio-
nada pelo volume variável dos eritrócitos.
A leucopenia, como a tronlbocitopcnia, faz
parte do quadro hematológico da anemia per-
niciosa. Em nossas três observações existe
uma trombocitopenia mais ou menos acen-'
tuada (hemogramas 1,5 e 13). A queda dos
trombócitos explica os sintomas pllrpúricos
acusados por alguns pacientes, como as pe-
téquias encontradas nos das observações 1
e 2.
Com exceção da observação 3, em que não
se constata leucopenia, esta acha-se presente
nas duas outras (hemogramas 1 e 5). Digno
de nota é que, na observação 2, há uma
leucopenia persistente (hemogramas 5, 6, 7,
8," 9, 10, 11) e resistente tanto aos nucleó-.
tidos quanto ao fator hepático, que d~rqu
cêrca de dois meses. Durante seu interna;--
menta, esta paciente também apresentou
icterícia de tipo catarral e, após, uma 'Pl'J.eu-
monia lobar, ambas com leu<:ocitose.
Dentro da fórmula leucocitária, notamos,
na anemia perniciosa, monocitopenia, ac:do-
citopenia e neutropenia com linfócitose ou
quantidade normal de linfócitos.
O hemograma 1, de nossa primeira obser-
vação, revela perfeitamente estas alterações
hematológicas. O hemograma S, da obser-
vação 2, discorda do primeiro ao mostrar
linfopenia. Devemos acentuar que êstes da-
dos são tirados observando a fórmula abso-
luta, única verdadeira para nós. A fórnlula
leucocitária do hemograma de nossa tercei-
ra observação é bastante di ferente das duas
prim·eiras relatadas. N ela encontramos mo-
nocitose intensa junto com neutrófilos c
lin fócitos normais e acidocitose. Essa fór-
n1ula leucocitária é devida às profundas al-
terações metabólicas sofridas pela paciente
poucos dias antes da morte.
Síndrome digestiva: - Dois são os prin-
cipais sinais desta síndrome: a glossite de
Hunter e a aquilia gástrica. A primeira se
caracteriza, objetivamente, pelo aspecto liso
da mucosa, atrofia das papilas e vermel,hi-
dão dos bordos e ponta da língua e, subje-
tivamente, por sensação de queimadura e
ardência que se exacerba com as substân-
cias ácidas. Muitas vêzes a glossite é o pri-
nleiro sinal evidente de uma anemia perni-
ciosa, conlO também aquela pode se apre-
sentar com seus sintonIas subjetivos senl
qualquer sinal ohj etivo.
Nassas duas primeiras pacientes possuíanl
gIossite benl caracterizada, enquanto a ter-
ceira, por motivos expostos na observação,
não sabemos se, subjetivamente, sentia algu-
ma coisa, pois objetivamente a necropsia
nada revelou.
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Os mesmos transtornos apresentados pela
nlucosa lingual também podem surgir na
mucosa esofagiana e laringéia, traduzindo-se
pelas mesmas sensações acusadas por aquela,
sendo a mais comum a disfagia.
A aquilia gástrica existe em nossas duas
prinleiras observações, mas não pôde ser
pesquisada na terceira. Naegeli· (12) en-
.contra que 98% dos anêmicos perniciosos
acusam aquilia. Segundo os estudos de GoI-
dhamer (5), a falta de aqui lia em alguns
doentes de anem'ia perniciosa é aJXl1as rela-
tiva. nste autor tnede a secreção gástrica
total de um indivíduo normal e de um doen-
te sem aquilia. :nle verifica que neste, em
comparação com aquêle, a secreção clorÍ-
drica,embora parecendo normal, se encon-
tra muito diminuída, representando apenas
uma pequena fração do normal, As expe-
riências de Goldhanler vieram esclarecer um
ponto controvert,ido da síndrome digestiva
da afecção. Não resta dúvida que alguns
doentes de anemia de Biermer não acusam
aquilia, mas, devido aos estudos daquele
autor, sabemos agora que ela é apep.as re-
lativa, pois quantitativa e' absolutamente o
ácido clorídrico se acha muito diminuído.
Além da aquilia, constatam-se, nos doen-
tes de anemia perniciosa, sensações gástri-
cas subjetivas como pêso, plenitude e dor.
Às vêzes, elas correm por conta de uma gas-
trite que não se sabe se é primitiva ou se-
cundária à aquilia e, outra vêzes, a mucosa
gástrica nada apresenta de anormal (obser-
vação 3 - necrópsia).
Henning acredita existir sempre, na ane-
nlia perniciosa, uma ~astritc atrófica, no que
não é acompanhado· por Schindler. Não se
pode dizer que êste tipo de gastrite surge
sempre na anemia de Biermer, mas apenas
que êle é conlum nela. Existern, na litera-
tura, casos com outros tipos de gastrite que
fazelll exceção à regra acima e mesmo es-
tônlago com· nlucosa normal.
"ranlbént é freqüente o aparecilllento de
polipas da mucosa gástrica. Jimenez Diaz
(6) levando em consideração a freqüência
do câncer de estômago nos biernlerianos
acha provável pensar numa degeneração da-
queles. Não resta dúvida que tal fato pos-
sui muitas probabilidades de ser certo, mas,
em todo caso, pensamos que o carcinoma
também se dese~volve tendo ·por· base uma
gastrite como ainda pode surgir em estô-
magos sem lesões ·orgânicas.
A diarréia é comum e freqüente na ane-
mia perniciosa. É devida, algumas vêzes, à
aceleração .do trânsito ocasionada ~la má
digestão gástrica em vista da falta de ácido
clorídrico.
, Síndrome neurológica: - Alguns autores
querem que ela seja a primeira manifesta-
ção de uma anemia de Biermer. Para ·de-
monstrar. -isso, é necessário constatar per-
turbações neurológicas antes da existência
de aqui lia e das alterações hematológicas,
tanto no sangue periférico como pela biop-
sia medular. Além disso, deve-se provar
que as primeiras são ocasionadas pela anemia.
A síndrome neuroanêmica· não ·pertence
exclusivamente à anemia .perniciosa, mas
surge também em outros tipos de anemia e
em certas avitaminoses.
O mais raro é ela ·provocar apenas lesões
nervosas peri féricas que se exteriorizam
pe!as nevrites e polinevrites. O comum é
surgir a mielose funicular com sua tríade
sintomática de parestesias, alterações pre-
coces da sensibilidade profunda e grande en-
fraquecimento motor.
a aparecimento dêstes sintomas não se
faz subitamente,. nem surgem todos ao nles-
mo tempo. Lopez lbor (9) diz que "basta
fundamentalmente con que nosotros tenga-
mos presente eri el espiritu la possibilidad
de que en el curso deI tiempo, en la evo-
lución de Iaenfermedad, predomien mas
unas lesiones, o aparezcen anteriormente
unas lesiones, o aparezcan posteriormente
otras".
Na paciente da observação 1 notanlOS
apenas sensações parestésicas, ao passo que
11a da observação 2 encontralnos, além des-
tas, hiporreflexia e grande enfraquecinlento
lnotor que a impossibilitava de caminhar.
~ste desapareceu com o tratamento da ane-
mia. .
Devemos ter· presente que nem selnpre
as alterações neurológicas desaparecem com
a terapêutica pelo fator antipernicioso do
fígado. No ntais das vêzes, enquanto a úl-
tinla normaliza o quadro hematológico, o
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neurológico continua a evoluir. Celso Aqui-
no (1), re ferindo-se às alterações nervosas
que surgem nas anemias secundárias e na
perniciosa, escreve: "Tais fatos impres-
sionam como se fôssem a exteriorização da
ação de agentes nocivos· de potencialidade
e natureza di ferentes: os mais intensos de-
terminariam quadros hemáticos perniciosos
e lesões nervosas graves, ambos di ficil-
mente debeláveis; os outros, ao contrário,
determinariam lesões nervosas periféricas e
quadros anênlicos mais ou menos nítidos,
mas não perniciosos e resistiriam menos à
medicação".
Os indivíduos com alterações neurológi-
cas do tipo das que acabamos de descrever
devem ser estudados sob o ponto de vista
hematológico, sobretudo que, na atualidade,
pode ser feito precocemente o diagnóstico
da anemia de Biermer. Isso viria enl bene-
fício dos 'Pacientes, pois quanto mais cedo
é instituída a terapêutica hepática, maior
probabilidade existe de regredir aquelas al-
terações, nlas son1ente quando não são muito
avançadas.
o caráter hemolítico da anemia pernicio-
sa se traduz pelo aunlento ela bilirrubinenlia
indireta.l!ste pode ser discreto, ocasionan-
do apenas uma maior cifra em miligramos
por mtI da bilirrubina do sôro c, outras vê-
zes, é suficientemente elevado para ocasio-
nar sub-icterícia. E.m todos nQssos casos
havia hiperbilirrubinemia indireta, dosada
pe!a técnica de Varela Fuentes.
O tempo de sangria e coagulação, nos dois




c. C., com 39 anos de idade, de côr preta,
casada, doméstica, brasileira, residente nes-
ta capital. Ba:ixou à 27.a Enfermaria da
Santa Casa no' dia 9-11-1945.
ANTECEDENTES HEREDITÁRIOS:
- Pai vivo e sadio. Mãe falecida por gri-
pe. Um tio nlaterno tinha patéquias nas
palmas das mãos. Unla tia paterna diabé-
tica; otltra falecida de hemorragia cerebral;
outra é hemiplégica e uma faleceu d·~ tu-
berculose pulmonar.
ANTECEDENTES PESSOAIS: - '1\1-
berculosa' pu!nlonar aos 17 anos; tratou-se
durante um ano e curou. Menarca aos 13
anos; regras cada 30 dias, com quatro dias
de duração; dismenorréica. Casamento aos
23 anos; quatro abortos provocados e quatro
filhos normais. IIá dois anos teve icterícia
que durou quase dois nlêses. Já sofreu de
violentas dores no epigástrio, várias vêzes
(cólica hepática ?)Há três anos teve an~~l1ia,
astenia e anorexia. Passou unI ano s·enl se
tratar, pois queria emagrecer em vista de
estar pesando 65 quilos, mas corno o seu es-
tado se agravasse fêz transfusões de sangue,
injeções de extrato hepático e ingeriu ferro.
Restabeleceu-se conlpletamente e durante
n1ultos meses gozou boa saúde. Etn 110Venl-
hro de 1944 retor~aranl os mesnlOS sintotnas,
ohrigando-a a ficar internada nesta Santa Ca-
sa desde 27-12-1944 a 21-3-1945. Fêz nova-
menta tratamento com transfusão de sangue
e extra~o hepático injetável, tendo alta enl
boas condições. De j unho de 1945 enl diante,
achava-se cada vez mais fraca. Furunculose
do joelho. Em dezembro de 1943, surgiranl-
lhe a!guns furúnculos. fIá dois anos tevf~
crises de amenorréia e desde julho de 1945
a menstruação desaparec~u completanlentc.
Sofreu de feridas nas pernas na infância.
Tatnhém teve furunculose aos 18 anos.
MOl.iÉS'TIA ATUAIJ: - Atualnl~nte,
queixa-se de tonturas, palpitações, zumbidos
nos ouvidos. Os mesmos sintonlas elas vêzes
anteriores 'se reproduzem 'agora. Astenia,
anorexia, nervosismo, ansiedade, suores pro-
fusos, emagrecimento.
EXAME OBJETIViO: - Mulher conl
biotipo longilíneo astênico, unl pouco enla-
grecida, com mucosas muito descoradas. Nas
palmas das mãos e plantas dos pés, apre-
senta petéquias. ~A.usência total de edenla
perceptível. Gânglos cervicais palpáveis.
Discretas dores nos onlbros. Pêso: kgs.
51,400; altura 1,52m.
Aparelho circulatório: - ictus cordis no
quinto intercosto esquerdo, na altura da
linha mamilar. Sôpro sistólico de ponta.












Iteação ácida, pH 5,6
F'ilamentos de muco vário3
Henlácias algumas





Após 1/4 mgr. dehistam.ina:
após 15 minutos aus'ente (0,088)
atH5s 45 minutos ausente (0,089)
RADIOHOOptlA DE TôRA'X:
Pulmões normais. Ectasia aórtica.
SANGUE:- •
Reação de Vau Den Bergh. indireta Imediata
Bilirrubina indireta rngrs. 9,58 por mil
(no soro)




















Pulso 116 por minuto. Tensão arterial:
Mx 105, Mn 60.
Aparelho digestivo: - sensação de pru-
rido na garganta. Língua de côr rósea,
pálida, com a impressão dos dentes nos
bordos. Ausên<:ia de vários dentes, Fígado
ultrapassando de um dedo o rebordo costal.
Baço em sellS limites normais.
Sistema nervoso: - parestesia nos mell1-
bros inferiores. Reflexos patelares presen-
tes e normais.
Nada de anornlal nos restantes aparelhos.
HEMO(}RAMA
(1) Leucograrna:
Leucócitos 3.200 ·por mma




Tempo <le sangria 5 minutos
Tempo de coagulação 55 segundos (na lâmina)
Alterações leucoeltárias: - Vários neut1'6fi·
108 do tipo "Anemia perniciosa".
Anlsocitose intensa com MEGALóCITOS. Pe-
cllocitose moderada. Polfcrom6toci tose nftida.
Basoerltrocltose leve.
Et'ilrograma:
Eritrócltos 900.000 por mma
Hemoglobina 260/0 •
Valor globular 1,44
Dia 13-11-954: --- Transfusão d& sangue. Inje-
ções de extrato hepático (Exa·
min: 2 ampolas). Urticária e
ooema de Quln'cke no braço
E. Alguma tosse. Calafrio.
Dor no eplgást'rio. Vômitos.
F~z: - transfusão de sangue:
150 ema; ferro 2,0 grs. diárias:
extrato 1h'epáUco: 10 U. S. P.
dlã,rJa PoIlvitaminas.
Dia 23-11-945: - Cólica e d.larréla devidas à
pastéis de camarões.
Dia 27~11-945: - Continua a dl6rréia, três €,va~
vuações moles pOr dia. I-Ie-
morragia das gengivas eata
manhã. Dieta de caldos. Car~
vão. Tintura. de beladona: XV
gôtas 3 vêzes ao dia. Codéina:
XVgõtas 2 vêz·es ao dia.
EVOLUÇÃO no CASO
5.000 por mInaTrorn bócít08
Rettculócit08 5,0'10
Megaloblasto8 lpoltcromatófllos . 6,00/0
Megaloblasto8 ortocromátfcos 6.0%,
Eritroblastos ortocromáticos ... 4,0(10
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Alterações leucocitárlas: não existem.
Dia 28-11-945: - Melhorou da 'diarréia. O he-
mograma feito neste dia mos-
trou:
Anisocitose Intensaconl MEGAL6CITOS. Pe-







Leucócitos ........... 5.650 por mm3
Granulócitos:
Basófilos 0(10 O por mnt;
Acidófilos 4 " 226 " ".... ""
Neu trófllos :
não segmentadoB 2" 113 " "
segmentados 49 " 2.769,5 " "...
Linfócitos 36 " 2.034 " "........
M-on6citos 8" 452 " "....... ., .
Plasmóci tos 1" 56,5 " "
Eritrograma
Eritrócitos 2.020.000 por mm 3
Hemoglobina 400/0
Valor globular... 1,0
Dia 5·12-945: - Acentuada melhoria. clinica.
Não ;há edemas. Pulso com 80
<batimentos por minutos. O
sô!pro sistólico está menos in-
tenso. TlbI-algia e esternalgla.
Evacuação normal. MelhOTo'U
<10 apetite. .8ensação de apêl~'
to e um ;pOUCO· de .prurido na
garganta, que 'Piora .pela tar-
te. Continua eom a mesma
terapêu ti'Ca.
Dia 7-12..945: - Queixa-se de tonturas.
Dia 10·12~945: - Bem m·elhor. Sem tonturas.
Surge diarréia. O hemograma,
nesta <lata, r·evela:
Eritroblastos ortocromáticos 3,010





























Trornbócitoll 5.000 por nl m 3
Dia 29~11-945: - Boa da diarréia. Ostealgias e
fi faIgias sem loeallzação .pre-
cisa, assemelhando"\Se à câim..
bras. Methora do apetite maS
continua a astenia. O sõpro
sistóllco 'continua multo ip-
tenso. Durante todos êstes
dias a ,paciente 'faz diària-
mente duas ampolas de extra~
to hepático (Examin). Pulso:
103 por m;fnuto, regular. Ten·
são arterial: Mx 106; Mn 60.
Dia 1-12-945: - Continuam as ostealglas. Dor
na perna esquerda. Anorexia.
Evacuação normal.
Anisoci tose, IpeciIocttose e .policromatocitose
,
nítidas. Basoerltrocitose leve.
Trombócito8 584.000 por nlm:í
Dia 18-12-945: - Insônia ,há cinco dias (acor-
da as 3 da manhã). Acha que
o luminal não lhe faz benl.
Dor na região precordial e
nos membros.
Dia 20-12~945: - C'Ünstrlcção retroesternal Ir·I'J."
diando-se para o braço E.
Dia 22-12-945: - Dorprecofld:ial diária, mas
não constante. Dorme pouco;
acorda multo cedo. Bom apC'-
tlte. Discreta cefaléia com
f3ensação de vazio na cabeça.





Dia 27·12-945: - Cllnicamente muito melhora-
da. Bem disposta. Bom apeti-
te. Um eritrog,rama .feito hoje
revela:
( 4) Eritrograma
Erltróctos 3.320.000 por mma
Hemoglobina 64%
Valor gIobular... 0,98
Dia 4·1·946: - Em vista de se ·encontrar muito
bem, ,pede para regressar à seu
domicilio. Teve aIta do HQspital
neste dia.
Observação n.o 2
C. S. brasileira, com 48 an06 de idade, bran-
ca, solteira, doméstica, residente em Montene-
g"ro. Baixou à 27.aenfe'rmarla da Santa Casa
em 27-6·945.
ANT·ECEDENTES FAMILIARES: Sem in-
terêsse.
ANTECEDENTES PESSOAIS: - Já teve
febre tiróide,. congestão 'pulmonar e coIlte. Me-
narea aos 17 anos, lll!enstruações normais. Me-
nopausa há dois anos. Em 9 de maio !doe 1944,
sofr,e uma 'gastroenteroana,stomose ·por uma
ca·us& não bem esclarecida, pois a ,paciente não
nos soube expli<--ar. Desde janeiro d,e 1944, co..
m.eçou a sentir grande astenla. Mel'horou, maS
há um mês que lhe voltou o mesmo sintoma.
O pêso da -paciente, dUTant~ 10 anos foi 53 kgs,
mas depois da operação passou a ser 41 kgs'.
FUNÇõES VEGtETATIVAS: - Ás vêzoo,
pêso gástrico lp06t-iprandial. Constipação crô·
nitCe. desde muito tempo. Apetite conservado.
Dlurese a sono sem parUculsrldad·es.
MOLltSTIA ATUAL: - Procurou a Santa
Casa por se ter agravado !Sua astenta. Surgi-
ram..lhe par'esteslase Intenso aTdor ne. língua.
EXAME OBJETIVO: - Mulher ,com biótipo
longllfneo, astênlca, com fácies atípica, ema-
greci<la. Tegumentos /descorados, côr de palha;
Dlucosas multo descoradas. Acrocianose. Peté-
qu:ias desde há dois megeS t Manchas rubras no
tórax. VI UUgo na lparte .posterlor do tronco.
Pan(cu)o 001'1>080 multo reduzl<lo. Petéquias no
têrço inferior do antebraço D, que não desapa-
recem pela pressão, e também no dorso da mão
E. Esternalgia e tiblalgla. Dor nas costelBJS.
Incapacidade de estender ,o dedo mInim{) das
duas mãos. S·egundo arteLho e deformado por
,fratura. Edema dos fi'em-bros inferfores.
Aparelho clrculat6Tio: - Ictus !Cordis no
quarto intercosto E, na altura da linha 'h·emi-
clavlcular. Sôpro sist611co mais aud~vel no
foco pulmonar. Pulso com 100 batimentos por
minuto; algumas extrassfstoles. Tensão arte-
rial: Mx 110; Mn 5Q.
Sistema nervos'O: - Reflexos patelares pre-
sentes mas d:imlnu~dQs. Não há Bablnsky. Pe.-
T,estesia bem acentuada nos membros inferiores
e na Ifngua, discreta nos membros superiores.
Quase Imepo8s1blUtada de !Caminhar.
Aparelho digestivo: - ,Língua escrotal, pá-
lida. GloBslte em janeiro de 1944 (?).Faltam
quase todos os de~tes. Bordo do figado exce-
dendo d·e um dedo o rebordo costal D, na




Ácido clorídrIco livre..... ausente
Acidez total 0,176 por mil
SANGUE:
R~ação de Vau Den Bergh in1dlreta :imediata




Leucócit()s 2.600 lpor mm3







Mon6cltos . . . . . . . .. 3,0
Eritrograma:




Er,i troblast06 policromatófiloB 1/200
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Anls~itose muito acentuada com micro, ma-
cro € MEGALóCITOS. Pecilocitose nítida. Pc-
licromatocitose leve. Basoeri troci tose leve.
Trombócitos: 50.000 !por mm:~













Grânulos de 'urato alnorfo. Células €'piteliais.
Pequeno número de leucócitos.
Ff:'ZEH
P'2squisa de parasitas e seus OV()S ..... negativa.
8ANGUB:
Tempo de Hangria 1 minuto
Tempo de coagulação 3 minutos
EVOLUÇÃO no CASO
Dia 30-6-945: - Queixa~He Ide aatenia e muita
ardência na lfngua. COlneça o
tra tarnen to conlextrato hepá-
tico injetável, que continuou
durante tôda a sua estadia no
hospital.
Dia 2-7-945: - F'az transfusão de 100 cm3 de
sangue. Continua com nluita
ardência na língua.
Dia 6-7-945: - Transfusão de 150 cm3 de san-
gue. Sente..ae tnclhor. Sensa-
ção de queimadura ne, língua.
Faz exame de laboratório:
Reação de Wa~'sermann negativa.
Uréia no sangue grs. 0,320 'por mil
(no sangue total)
Dia 12-7·945: - Faz 200 em3 d'e transfusão de
sangue, como também tinha
feito outros 200cm3 no dia 9.
Inicia injeções de Nucle-ótldo3
Labor·2 ampolas IdIárias. Sen-
te-se mais forte; o ~hemograma
feito nesta data acusou:
(6) Leucócitos ,. ........ 2.000 IPQlf mma
G'ranulócitos: Por % p'or Dlma
Basófilos ..... ., ••• * •• O O
Acidófilos ......... ., -ti t 2,5 50
Neutrófilos:
Não segmentados .. 0,5 10
Segnlentados iII •••• 25,0 500
Linfócitos .............. 60,5 1.210
Monócitos , ......... 11,0 220
Plasnlóci tos ........ 0,5 10
Erltrócitos • ••• I ...... 1.500.000 (po,r mm·1
Hemoblobina ....... 42'fr)
Valor globular . .... 1,40
Anisocitose acentuada com ml1cru, macro era·
r()s nlegalócitos. Pecfloeitose nítida. Policro-
lnatocituse leve. Basoeritrocitooe multo leve.
El'i troblastos ol'tocromâticos 1(~.
~~êz transfUbào de 200 cma de
sangue. O helnograIna acusou:
(7) Leucócitos 1.200 lpolr mm:1












Anh;ocitose acentuada com nlicl'o c nlacróci-
tos. PecllQcItose tnoderada. Pollcroluatocltose
moderada. Basorltrocitose Dlulto leve,
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D.ia 20-7-945: - Transfusão de 200 cm3 de san-
gue. O hemograma revelou:
(8) Leucócitos 1.600 tll<»f mm3
G'ranulócitos: Por % p'or mm 3
Bas6filos O O
Aci dófilos O O
Neutr6fidcs:
Não segm'entados. 2,5 40
Segmentados 48,5 776
Linfócitos 41,5 664
Monócltos . . . . . . . . . 7,5 120




Anl,~ocitose acentuada com micro e macróci~
tos. Pecilocitose e policromatositose leveiS.
Dia 7-8-945: - Não obstante esta'r fQzendo Nu·
cleótidos e Extrato hepático, o
hemograma de hoje apresentou:
(10) Leucócitns 1.800 lpor mm 3




Não segmentados. O O
Segm€ntados ." . .. 50 900
Linfócitos to 39 702
Mon6ei tos 9 162
Eritrócitos 1.600.000 ,por mm 3
HemoglQbina 42%
Valor globular 1,31
Dia 16-8-945: - Pêso: 40,900 kgs. Vai bem;
melhorou do edema. O hemo-
grama feito hoje, acusou;
Acentuada anisocitose com micro e macróci-
tos. Pe-ci lositose leve.
(11) Leueócitos 3.000 Ipor mm3Dia 30-7-945: --- Desde o dia 12 do mês 'Vinha
fazendo Nucleótidos Labor .. 2
anll>olas diárias. Neste dia o
hemog-ranla nlostrou:
(9) Le·uc6eltoH .... ., ... 1.200 IpOT n1m 3
GTnnuJócltos: Por (~ Por mm 3
Rasófllos •• " .... I". t. O O
Acldófilos .... " "' ...... 9 108
N eu tr6fllos;




F~rltr6cft08 1.900.000 lpor mm~
fIemoglohl na 45 jI,)



























Anfsoeltose acentuada eOnl mi-ero e macr6cl-
tos. PeeiIoslt(}8'~ epoll(~rornato(~itose leves.
DIa. 28-8~945: - Um outro henlogranla, feito ho-
je, mostrou:
(12) L::uc6citos 9.000 por mm 3
Dia 2-8-945: - Edema bastante acentuado dos
pés e -pernas. Abundantes p2~
téqllfas nos bra<;os.
Dia 4-8-945: -- Ilevfdo à peixe tr.ito ingerido
na véspera, está hoje (~om diar-






























Anisocitose acentuada COIU predomínio de [na-
crócitns. Pecilocitose IJluito leve.
Reticnlocitos 30/0
Dia 1ü~9-945: - Icterícia há cinco dias. Fíga-
do ultrapassando o rebor'llo cos-
talcêrca de dois dedos; indo-
lor à apalpação. Não tem ná-lI.-
seas, nem ,br8Jdicardia nern
lpru rido. Os exames laborato-
riais revelaram:
GlIcose ..........•....... grs. 0,958 por mIl
(no sangue total)
Reação de Vau Den B2rgh direta irnedtata
Bilirrubina indireta nlgrs. 5,83 .por mil
(no soro)
Bilirrubina direta mgrs. 25,00 p8r mil
(no soro)
Bilirrubina total nlgrs. 30,83 1)01' mil
(no soro)
Exame de urina:
Densidade 1016; Albunllna: traços carrega-
dos; Reação alcalina; Pignlentos biliar2s: têlll;
Urobilina: exee-sso.
Anisocitose leve conl predomfnio de macró·
citos.
Dia 14-9-945.: - Macf.cez hepática há seis de-
dos abaixo dorebordo costal
D. Leve Iprurido noturno. Bom
apeti te. Ausência de náusêRs
e vônlitos. Fézes descorada3.
Urina colúrica. Os exanl€'8 do
laboratório mostraram:
Cloretos no sangue.... grs. 7,363 por mIl
Exame do urina:
Densidade: 1014; Albumina: traços nítidos;
Heação: ácida; Urobilina: excesso; Pigmentog
biliares: traços leves; Escatol: excesso; Indol:
(·xcesso.
Ve1fJ'ci·dade de sedimentação:
La hora 13 mms
2.8 hora 35 nuns
indica de Ratz 15,25
(13) Le'Ucograma
Leucócitos 10.200 Ipor mm:4
Dia 11-9~945: - Ainda com os mesmo 81nt<)·
mas. Boln apetf te.
Dia 12-9·945: - Continua igual. Fígado ma:s
duro. Terapêutica: sôro glicc·
aado endovenoso; Decholin;
BetatotaI. Está ,pesando 43
quilos. O hemogranla de hoje
acusou:
Granu16citos: Por 0/0














Dia 18-9-945: - Há três dias é evld·ente a me-
lhora da Icterfcla. Continua
bem. Um pouco de ·prurldo no-
turno. Pressão arterial: 130 -
100.
Dia 20-9·945: - Urina de côr normal. Fézes
d·u.ras, já multo mais coradas.
Estado geral multo bom. Ape-
tite normal.
D.ia 24-9-945: - Há mais ou menos -oIto dias,
sente, pelas 10 'horas, fraque·
za, suores, pal·pl tações e ml)g·
caa volan tee.
Dia 25-9-945: - Ontem não teve êste sintomas
porque as 9,30 horas comeu
blscoutos e geléia.
Dia 26·9-945: - Ontem pela tarde surgiram p>
téqulas na. fac,e externa do
antebraço E.
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Dia 9-10-945: - Surge temperatura de 39,2
grauS"; macicez na base do .pul-
mão E; ldimim'uição do frê-
mito; sõpro tubário expirató·
ri o; estertores crepitant€s.
Pesquisa de cocos no ·escarro revela: diplo-
cocos Gram ..positivos.
o hemograma acusa:
AnisocitoS'2 nftilda com .predomínio d·e ma-
(~rócitos.
Dia 18-10-945: - Cefaléia ,intensa> ontem pela
ta'rde, .pois encerraram a en-
fermaria. Novamente peté-
qulas no antebraço D.
Dia 23-10-945: - Surgem várias 'p~téquias nos
mesmos antigos 1ugar-~8.
Dia 30-10-945: ~ Como de costume, a3 peté·
qulas-des8Jparecem ràpidàmen-
te, sem ,passar pelas variaçõss
normais de cô~.
Como a pacf€'Í1te se sentisse muito bem e























Anlsocltose acentuada c~m muitos maor6ci·
t0fi. Pe·cilocltcsc multo leve.
Observação n." 3
!llaKnóstlco: - pneumonia lobar eEquerda.
(15) Leucograma
Leucócitos 11.400 por mm 3
Dia 12-10-945: - Melhorada. Ainda persiste o
sõpro tubá'rio. Estertores mui-
to dlm.lnufdos. AJpiréUca. To-
mou 8ulfadiazlna.
,
Dia 15-10-945: - Desapareceram completamente
os sinais semlológfcos da pneu-
monfa. Surge abscesso, por
Injeção, na região externa do
braço D. O hemograma 'lelto
hoje most ra:
Granulócltos: Por 0/0










S. C., braslIeira, natural d·e Tap2s, com 28
anos de idade, pr'eta, casada, trabalhando em
s'21'vlçcs domésti,cos. Internada no <lia 6-5-1946.
Em vista da paciente estar completamente
obnubllada, as poucas Informações q'ue conse-
gulmcs nos foramprestwdas ,pelo marido dela.
Conta-nos que há um mês ela começou a quei-
xar-se de astenia ,Intensa, anorexia e cefaléia
com acentuação progressiva. Há duas semanas,
surgem vômitos, in~ntinêncla urinárIa e ,fecal,
hipertermia e pzrda'da consciência. Como pio..
rasse sempre, resolve trazê-Ia ~para ser Int-erna-
da na Santa Casa.
EXAME OBJETIVO: - mulher com 'b16ti·
po longf.lfneo, ffiagra,profundamente obnubl-
lada, tranqüila. Mucosas muito descoradas.
Edema dos m1e·mbr08 Inferiores.
Aparelho clrcuJatório: - lctus cordia no 5.°
Intercosto E, na linha hemiclavicular.. Taqul-
carola intensa com taquisf.igmia de 120 bati-
mentoe por minuto. Sôpro mais audível no feco
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aÓl'tico, pa'recendo diastólico. Pressão'arterial:
125 - 55. Pulso retrocedente, Ifl2gular. Velocida-
Ide circulatória (Lobelina): 7 segundos.
Aparelho respiratório: - taquipnéia, 32 res·
pirações por minuto. Dispnéia. Ritmo de Chey-
ne·Stnkes; tÜ\Sse.
Apar2lho digestivo: - língua saburrosa,
vários dentes enriados. Fígado exeedendo de
três dedos o rebordo 'costal E, doloros>o à apal..
pâção. Baço iUlpa!lpáveI e não aumentado pela
percussão.
Sistema nervoso: - Pupilas reagindo bs·m
à l~uz. Ausêneja de reflexos ~patelar€6. Pressão
do liquor: 7e 17 em de água, oscilando de acôr-
do com a' respiração de Cheyne-Stolres.
TRATAMENTO: - Sôro fisiológico: 200
cc.; sôro glicosado: 250 cc. Pini'cil1na: 900.000
unidades. Digilanide: 3' am,polas diárias. SÔl'O
gl.icosado hipertônico a 30%, 60 cc. Coramina:
3 ampolas diárias. Extrato 'hepático: 4 aUllpolas
diárias. Transfusão de 150 cc d'e sangue. Duas
éritro~transfusões de 100 cc. cada uma, com
80'/0 deeritrÓcitos. Ili,eta predominanteluente
hidrocarbonatada. Hestrição de pr{)te{nas e gor·
duras.
Anisocitose muito acentuada, com MEGA-
LóCITOS. Policromatocitose leve.
Trombócitos .... muito diminuídos.
QU/~lICA no SAN(}UE:
Reação de Van Den Bergh indireta imediata
Bilirrubina indireta .... Ingr.s. 10,20 pO'r mil
(no sôro)
Uréia grs. 1,750 por mil
(sangue total)
EVOLUÇÃO no CASO
A paciente permaneceu completamente obnu-
bilada durante 7 dias. Sempre com incontinên·
cia urinária, parecendo ·que a diurese era abun·
dante. Não evacuou ·uma só vez depois de in-
ternada, apZ'S6.r de ter tornado 15 grs. de sul·
fato Ide sódio e uma lavagenl inteHtina1.
Faleceu às 0,30 horas do dia 13 de maio de 1946.
RELATóRIO DA NECRóPSIA
:BJXAMf1J LABORATüHIAIS
Células anornlais: - alguns pleioeal'ióeltos.





a·ranulóei tos: Por f;(J Por Innl:~
Basófilcs
•• " ••• " II' .... O O
Acidófilos ., ...... "'. O O
N eu trófilGs:
Não segmentados 7 560
Segm€·n tadoR ...... 40 3.200
Linfócitos ... ,. ......... 22 1.760
Monócitos ." ........ 31 2.480
Autóptia procedida enl 14~5·~46, as 14 horas,
pelo Prof. Paulo Tibil'içá. N.O da neerõpsi:
N·58·46.
O/fJNfiJRALIlJADElj: ,Cadáver de uma
rnulher 'PI\2ta, a1parentando 40 anos de idade,
<le estatura Dl,ediana, 'COlllpl€·ição franzina. Ca·
beça regularmente confornlada. Pálpebras cal'·
ladas, córneas transparentes e pupilas igual·
rnente dilatadas. Narinas e ouvidos narda apr~~
sentanl externamente digno de nota. Bôea com
dentes ·falhos e mal conservados. Pes,coço del-
gado, não apresentando gânglios neOl clcatrl·
zes. Tórax regularnlente constituído, com cla·
vículas e espaços interccstal.s. visíveis. Abdômen
escavado, não mostrando a mancha verde. Ge·
nitats externos e ânus nada digno de nota.
Higldez cadavérica presente.
OABEÇA: - Não examinada por motivo de
recusa dos ,parentes.
óR(J1IOS DO PEJ.ÇOOÇO: -- Língua saburro·
sa, com papilas bem desenvolvidas. Am{gdala~
aum€'ntadas de volume, d,e 'côr vermelha clara.
F'aringe, esôfago, larlng-e. nada digno de nota.
Traquéia e brônquios com a nlUC03a reeobel'ta
-por fluído sanguinolento arejado. Ti,reóld3
COIU nódulos arredondados, Ide tôr uruarêlo
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âmbar, de superfície de corte brilhante e do
aspecto gelatinoso. Gânglios peritraqueobronM
quiais nada digno de nota.
VA VIDADI!J '1'ORACIOA: - De pa'fc'des deI·
gadas. Pleu ra €squ,erda com aderências na base.
Pleura direita livre de aderências. Ambas a4J
plel~ras 'parletais apresentam sufusões he-mol'·
nigkas, e:specialnlente llas porções ,posteriores,
nos espaços intercostais. Área :pericárdica nada
tllgno de nota, p'erlcárdl0 conl sufusões hemol'-
l'ágicus.
PULMÃO ESQUEllDO: - Com congestão
passiva crônica e edema.
['tUI"MJIO DIIlEITO: - Além da congestão
pass.iva crônica, que é mais intensa, assim como
() ed'elna, há pneumonia focal confluente.
OORA(/JtO: - CanI eateatose do miocárdIo
e dilatação do 'V'ê'lltrfculo Esquerdo. Válvulas e
coronárias nada digno de nota.
AOR'l'A: - Conl dipoidose da íntima bas·
tante de~3envolvi,do., atingindo talnbénl grande
parte da abdominal.
C,:lVIDADf1] ABDOMINAIJ: - Paredes del-
gadas. Feritôneo e topografia visceral, nada
digno de nota, a não Sé'r sufusões heulOrrág.I-
cus da serOSR.
IfJN'P()AtIAVO: - nada digno de nota.
INTPJB'I'INO.'J: - digno de nota a'penas um
ex(:rnplar de Áscarts Lurnbl'icóides.
11'/(}AlJO: - COln esteatose intiltrativa bas-
tante adiantada, Vias biliares coru quanti'dade
tüstunleira de blle.
P/IN(}llBAl~: -Nada digno de nota.
BAÇO: -- De tanIanllo costumel.ro. C1Ünsis-
t~nela ligeil'anlente aurue-ntada. Swperlfícle de
corte vernlelha escu 1'0., dando sangu.e -e polpa
à rar81)agem.
lllNR: - Com lnt~nso grau de anemia ,6
hemorragias enl sufusão na mucosa das vias de
defluxo.
Rl!J.XIlJA: Nada digno de nota.
GIIJNI'TAI8 INTl!JllNOR: - Ovários grande-s,
não apresentantlo fo1fcul()~') em maturação,po·
rém focos heln()r ráglcQs diversos. O útero apre·
senta miomcs sub-sero8os de p€<luenoporte.
HlIPRA.RIll;JNAIS: - Nada digno de nota.
M/fJ])UIJA ()l'/SBA }fJH7'FJltNAI.J: - Digno de
nota apenas o fato d8' estar algo gelatinc30 ()
seu. aspecto.









Lipoiàose da lnti1na da 001'ta
Su!usóca He1norrágicas das Serosas
Ilipel'p:tasia Ligeira da Medula óssea
Adenomas Oolóides da Tireóide
Dilatação elo Ventr'iculo Esquerdo
Ascaridiose
Esteatose Injilt1"ativa do Fígado
Miomas Bub·Serosos do útero
.ilderências Pleurais à Esquerda
Cáries Dentárias.
ALGUMAS CONSIDERAÇõES SÔBRE AS
OBSERVAÇõES
Apresen támos três mulheres ;portadoras de
anemia perniciosa. As duas primeiras puderam
ser estudadas sob o -ponto de vista hemato!ó·
gico, digestivo e neurológico, enquanto que a
tt·rceí ra o foi quase que exclusivamente sob o
primei'ro. Motivos já relatados na observa.ção
impediram um melhor estwdo clínico dêle, que
foi, entretanto, completado pela autóx>sia.
OBSElf,VAÇ(JES 1 e 2: - Em ambas -pude·
mos demonstrar a existência completa do que.·
dro ,c1fni-co e hematológico de. anemia llernlcio·
S8. Em páginas anteriores já Q analisámos mais
detalhadamellte e não voltare-mos sôbre êle.
Na observação 2, em ·que aparecem Dlegaló·
citos no sangue periférico e em nenhum hemo-
grama foi constatada a -présença de megalo-
blastos, não quisemos q'ue em certos espíritos
ficasse a desconfiança da existência de um poso
sível êrro do ,hematologista entre Dlegalócitos
e macrócltos, Isso nos levou à prática da uma
biopsfa medular e o ósteo-mielograma revelou
uma medula óssea com grande quantid3Jde de
células da série megaloblástica. :ê interessante
notar, nesLe mesmo caso, a leucopenia intensa
que () acompanhou durante cêrca de dois meses.
A queda leucocltárla resisti·u. ao tratamento pe-
lo fígado c 'pelos nucleótidos.
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É conlum verificar, em eertas leucQpenias,
a normalização da taxa de glóbulos brancos,
após um curto período de tratamento, pela te-
raJ)êutica cem os d€'rivados -do ácido nucleínico.
TivCI!loS um 'caso de leucopeniacom apena.s
800 leurócitos por mm3 que, em três dias com
esta terapêutica, subiram a 3.400 por mnl 3 •
Na paciente da observação 2, somente depois
<12' 'unI mês ü Ineio de uso dos nucleótidos e do
Extrato h(Ipático, é que os leucócito~ adquirenl
cifras norInais. Eln vista di!sso, surge a :per..
gunta se foi a terapêutica instituída que :pro~
duziu o efeito desejado ou se êste irai ocasio~
nado por circunstâncias qUê nos escapam. Em
tc<lo caw, a doente desta observação teve sua
estadia no Hospi tal entrecortada ,por icterícia
catal'ral, pneurnonia e obcesso no braço ldireito,
a tôdas suportando perfeitame'nte berll.
Enl luaio de 1944, ·elafoigastroenteroanas-
tonlosada. }i~ntretanto, não achanlos q1ue sua
anelnia seja devida à is.'So. P-ara tal ,concorre
unIa discreta informação dada por ela e que
dE sejanlos levar eUl muita consideração. Ela
nús conta que Já enl janeiro de 1944, portanto
quatro Ineses antes da operação gástrica, SUl'''
ge·lhe grande astenia e rnuita ardência na lín-
gua. Tais fatos nos podem levar a suspeitar
qU2' já então ela esti'vesse COIIl anemia perni..
eiüsa, elnbora não tenhamos nenhunl henH)"
gralna cünl prova disso. Esta paciente é suJeita
à freqü€·ntes sintomas purpúricos, repl'es'enta-
tios por petéquias, que aparece'm e desaparecem
ràJpklamen te.
As duas pacientes destas observações acu-
saIn h€:patonlegalia, mas possuem o baço, pela
percussão e apalpação, de-ntro de limites nol'~
nlais.
OBBlJIlVAÇiIO f~: - Os dados hernatoló-
gicos e a híperbilirrubinemia indireta são de
enornIe imp.ortância neste caso, etn que nos
faltam exuluea nlais completos. N êle não cons-
tatám<ls leucopenia, neutrQcltopenta nem tno-
nocitopenia. Já expllcálllOS êste fato levantan..
do a hipótese de ulnaprováv·el alteração Ineta..
bólica antes da morte. Na necrópsia, enlbora
lamentando faltar o exame ,histológico da me·
dula 6ssea, possufnlos alguns achados de real
valor.
Davemossalientar que a paciente faleceu
em insuficiência cardíaca, COlno infornlU o ana-
tonlopatologista. Tal fato P: comum na anemia
perniciosa, levando Naegeli (12) a dizer que
"la m·UE.Tte no se .proJuce a menudo por Ia ane-
mia grave, sino p.or la insuficiencla cardiaca",
A causa d~sta, eln nosso -caso, é encontrada na
csteatose do fi iocárdio, ,pois não existem le8õe~
valvulares nem coronarianas que a expliquem
suficientemente. Enl algunla Iparte dêsse tra-
balho, dissenIos que <lS doentes COIU anernia
perniciosa, Dluitas vêz(:s, apresentuln bom es-
tado de nutrição, com tendência à adi:pos2. .A,
gordura, nestes casos, nrlO SJ dúp(jsita S,) no
tecido subcutâneo, mas tambénl nas !Vísceras.
NEsta observação, a necrópsia constata eateato-
se -do llliocál'ilio e do fígado e lipoidose ela
aorta. A illfiltraçã{) gordurosa.. se processa <.l,?, ..
vida à coulbustão incOInpleta das glraXa8, sendo,
:portanto, causada por lüpoxemia.
...J\lwuns autores diz~In que no 'fiJ~ado deve
existir henlosiderosc, nos casox de aue-nlÍa per..
nicioS6. Não r,esta. dúvida qtue o depósitú de
ferro naquele órgão é um sinal impor tante da
afecçflo, ruas ela tam1JélnpotL~ exIstir senl êlc.
Isso acontece nos casos enl que existe uma
má utilização do ferro, pl'incipalrnenle naque·
les que há esgotanH:'nto das reservas f(~rri~a8
do ol'ganisrno. O próprio Naegeli (12), que
tanto defende a hornosiderose COIUO pat()gno~
nlônica da aneulia de BiertIlel' che:gando a man-
dar pensar €Ul outro ti,po de anülnia quando
não se a encontra, regista dois casos etn que
não é c{)nstutada anatomopatoli)gi(~alnellte.
O eU€'Ina pulnlOnal' e as sufusões sanguíneuB
viscerais são alterações COnl'llnlente regfstaduR.
As últitnas são devidas, provàvelmente, à troln·
hoc i tGlpen ia.
A rne'uula óssea tibial nlostra um pequeno
foco de medula vel'lnelha, signifkando o in·
tenso esfôrço c(JJupensador luedular, que trull~;·
fornla a nledula gordurosa lnati va etn Llln een..
tI'O de helnoeitopoiese.
PATOGENIA
A. :patogenia da anelnfa perniciosa só velo
a se-r conhecida depois da descoberta <12 Mirl()t
e Murphy.
Durante tnuitos anos, foi utilizada a tera ..
pêutlca arsenical e algurnos dietas ricas eln
detertninado~.; princípins alimentare~, que va~
riaVatll seg-undo a preferência Idos autoreH.
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Whipple e Robscheit-Robbins provocaram,
por sangrias repetidas, anemia emcaehorros.
Estudaram, então, a velocidade com que se
regenerava a hemoglobina dando. a06 animais
qualldades diferentes de alimentos. Verifica-
ram, assÍln, que era o fígado e nH~lhor regene-
rador hem~globínico.
Minot, tomando conhecimento destas expe-
riências, administra à se·us anêmicos pernicio-
sos dietas rico.s em fíga-do e constata a nor-
malização clínica de S·€Us /doentes. Aliado com
lVlurphy, amplia o tratamento a grande nl1mero
de 'paclentes e, finalmente, em 1926 (11), co-
Inunica sua descoberta ao mundo médico.
A substância deeconheeida existente nofi-
gado foi denonlinada "fator antipernicioso" ou
"fator antt·anêmico", nlas até o ano de 1929
JicQU ignorado o Beu mecani'8mo de formação.
Neste ano, CasUe (2) conlunica o resultado se
e'uaspesquisas, que têm como basa- a aquilia
tIos anêlnicos pernicioS()s. A um dêstes faz
ingerir um pedaço de carne e nota que, h~
matologl'canlente, 118lda lhe acontece. Entre"'
tanto, .quando a carne S()fre Iprevf.alnente a di·
gestão em um estôlnago com ácido clorídrico
Ilol'nlul e após é Ingerlda pelo doentc-, Castle
observa crise reticulocitâr.la no sangue ,peri fé..
rico. }i~~ta já então servia para avaliar o efeito
do tratunlento 'velo fígado e ,quando surgia Era
Hintonla indicador da regeneração eritrocftl-ca.
. CasUe, então, lança 8uahip6tese d.e que no
fígnuo existelll dois tatôreB, que denomina fator
(·xtl'(nseco e fntl·fnseco. Ao primeiro correspon-
de, enl suas -experiências, o pedaço ,de carne e,
ao segun.uo, uma substância Indeterminada
existente no estônlagO oom acidez norlnaI. Pa-
ra ê)'e, () fator antfpernfcioso é o resultado da
ação do tator Intrínseco sôbre o extrínseco.
}t]sta ação se produz no estômago e, depois de
formado, o fator anti,perniclo8o vai se arnlGZe·
nar no figado. Rehnanacredita que êleo se
deposita em tornla Inatfva e necessita ativar·
se para pooer atuar. Denomina a prinlclra 'for..
lna de "helllogênlo" e a segunda rtl e "hemapole·
tina".
As experiências de CasUe, até hoje, são In·
discutíveis e denlostram a 'patogenia da ane-
Dlia ·pernlciosa. Tudo gira,l)ortanto, ao r-E,dor
da aqullia, que Belnpre existe, Nos poucos
casos em que se ,constata acidez gástrica normal,
Já vimos que Goldhamer (5) demostra ser ficU-
ela, 'Pois quantitati'vamente, em comparação
com o normal, é nula. Existe, portanto, no
estômago do indivíduo normal, uma substância
(fator intrínseco) que atua sôbre eertos ali-
mentos (fator ·extrínseco) e iforma o fator que
provóca a normalização hemática. Na anemia
de Biermer falta o .fator intrínseco e, por mais
extrínseco 'existente, não se 'Pro~ess-a a forma-
ção do fator antipernicioso.
Slurgis e Isaacs (14), também em 1929,
dão à .seus anêmicos ,pernicios(}S mucosa gás-
trica. dessec8Jda € conseguem provocar crise
rett'culocitária. Com êste ,fato querem anu,lar
a descoberta de Castle, pois é claro que se unI..
camente com mucosa gástrica se consegue Dor·
malizar o quadro hematológico, não há nec€s·
sidade de um fato,r extrínseco e o fator anti~
pernicioso é apenas o 'fator intríll'ceso que, no
caso, €stã representado 'por aquela ffi'ueosa.
Retomada Ipor outros, a experiência dêsses
dois autores não resistiu. Viu-se que ~m suas
preparações não existia só mucosa gástrica mas,
também, fibras da túnica muscular do estõma·
go e, com elas, tlQrtanto, o fator extrínseco.
Por outro lado, os preparados exclusivos de
mu'cosa gástrica não ocasionam crise rcticuloci-
tária, mas o fazem quando nêles entram as
fib~as mU8üula-res do estômago.
Refutadaa as experiências de Sturgis e
laaaea, embora se usem seus ,preparados no
tratamento da anem.ia perniciosa, o mecanfsnlo
patogênico descoberto 'por CasUe conserva todo
seu valor.
Com os estudos dêsse autor, a atenção dos
investigadores é atraída para os casos de aqui-
lfagástrica nos quais não 'há anenlia ,pernicio-
sa. Meulellgr8;Cht (10) prova, então, que o
"fator antipernicioso não se forma só e exclu·
si·vamente no eBtôme.·go, nlas se ipode originar
no intestino, como tanl'bém, que o -fator intrfn·
seco não é ,propriedade- únIca daquele órgão
nlas pede exf.stir no duodeno, jej-uno e fIeo.
Dêste modo, concebe-se porque tantos aquflicos
não são bternlerianos. Nêles 'Existe Buficiente
fat()r intrínseco formado no intesttno delgado,
embora não exista no e·stõmago.
Ainda que nlulto se tenho. adiantado no co-
nhe'C'imento da composição química do fator
antipernlcioso, ela não ·está c()mpletamente des·
vendada. Peles €studos de Cohn (3), sabe-se
ser êle hidrossolúvel e terlnoestável, podendo
100 ANAIS DA FACULDADE DIiJ ~[EDICINA DB Pt>RTO ALEGnT~
8"21' purificado de tal medo que fique isento de
(proteínas. Os trabalhos de Dakin (4) lTICstranl
que êste fator conlpõe-se de dois elementos:
um com estrutura selnelhante à glicosanlina e
outro repr2sentado 'por tuma molécula de am>
noácidcs, fntre cs ,quais são <JS principais a
lisina, glicina, ácido aspárticoe oxiprolina.
.Jacobson e Subbarl'{)\v (7), enl 1941, e3tu~
danl s(-paradanlente êstes dois elenlentos. Cons-
tatanlque não obstante cada UIll ilô12s 'possuir
ação::) reticulocitária, esta é pequena e o efeito
reticuIocitário nláxinlD só é obtido qualld()
todos os elenlentos estão reunidos. EUl vista
tUsso, conclucnl qU2' o fator antipernicioso é
r()}·ln~:.do por vários eltnlentos e nflo IpOl' Uln sôo
ETIOLOGIA.
~1 adrllitido~ '(OlnO causa foundaluental tUa
anelnia pel'nicicsa, o ,fator ·constitucional. Es~
ta concepção tenl eOlno base o caráter fUlniliar
da afecção, p-nis ,há anos {I ne é notado seu
Q'pul'eCiInellto f:Hl vários lnenlhros de unlU mes~
rHa faInflia.
Existern, na litel'u tura nlooica, casos de
anemia llerllic'Íosa produzida por vários agen-
tes. Entre êstes, citaIn-se o botl'iocéfalo, a gra·
videz, a tênia e a sífilis. EnUlnel'anl03 apenas
AstE>S <~ não leVanH)S enl consideração os regis-
tados conlO ocasionados pela gastrectolnia, in-
toxicação intestina,1, canceI' gástrico e estenose
intestinal enlvista de não ter sido provado, de
nlf,{l~') evklent2, sua Telação de causa a efeito.
Nas Quatro primeiras -causas citaoas, o {lua-
dro clínico e hematológico é enl tudo semelhan-
te ao da anernia critptogenétioo de Bicrmer e
sC' distingu2 desta únicamente porque, pela S'u·
pressão da causa, se consegue a cura. Os au·
tores querenl, entretanto, que êstes agente::1
utnenl apenas cc,mo fatõr28 determinantes sôbro
unI ,fundo constitucional. Assim, a anfnlia
perniciosa botriocefálica surge em 1/5.COO a
1/10.üOO doa pCirtadores dêste verme; alguns
casos de anenlia perniciosa durante a gravidez
que desaparece a'pós Q parto, surge alguns anos
depois com o caráter cri,ptogenético.
Em todo caso, não devemos perder de vis·
ta tl -relatividade dos cüllceitos ern lne.uicina e
a evolução que êles sofrenl no decorrer dos anos,
.Assiul sendo e embora admitinc.Io unl fator
constitucional na allemiapE,·rni'ciosa, não 'Pode~
mos deixar de lembrar uma série de casos de
cura pela supressão das causas acinla. Schrei·
b~r cita Uln caso p'Ür tênia que há 20 anos não
tern recildiva; Naegeli, quatro anE.'mlas perni-
ci'Üsas por gravidez, sendo ,que duas estão no
trigMinlo aUD de cura c, êste m~srno autor,
relata urn caso surgido ctn urn rapar. conl
sHilis terciária grave ·que tnlnoénl há 20 anos
não apresenla reei,diva.
TRA'rAl\1EN'rO
Dep{)is da lnaravilhcsa descoberta de Minot
c Munphy, di-funde·se largamente a terapêutico.
pelo fígadQ. Os estudos 'pústerior·es, entr·etullto,
diluinuern unI 'pouco o entusiaslllo do inicio.
Verifica-se (lUe o .fígado não cura a anslnia
perniciosa, luas iconsegue, apenas, normalizar
() quadro heIuatológico. Os lllegalúcitos e Jne~
galüblas! os dc·supel'eCenl tanto <lo sangue p~ri·
fél'ico (IUanto Ida lllc<1ula óssea, luas a aquilia
e os graves silltornas neurológicos nfLo são in-
flu2Hciados por êle, GrelHos que, elnbol'a não
se übtsnlla a cura 'J)cl'namente da afeeção, já
Sf: obtem tanto que a anenlía .perniciosa devo
pel'del' seu adjetivo e ser designada. corno ane-
rnia de Biermer. Enl,bora cs -sintonlas neurolô..
gkos graves não desUlparcçam, 08 leve-a, COlHO
as 'pare8te~ias, co..stumaln abandonar () paeiente.
Não é nossa ,intenção discrhnlnar sucinta..
mente o modo de eInprégo do fígado. Já vai
longe o tem.po em que se usava o órgflo CI'U,
por 'vIa oral. Atualnlente, existem no lue'feudo
infinidade de pre·pal'c.dos farmacêuticos, tanto
hepáticos COlHO gástrieos, 'para uso Iparenteral.
As d08es VUl'ianl para cada ,doente. É obrigaçfto
do médico, após llornutlizar o quadro henlatoló-
gico, pesquisar {), do~:e ótirna que mantenha a
nornlallzação. Esta 'pode ser obtida com pnueaH
,injeções Ineusais, devido à alta con{~elltra(:ã()
dos extratos atuais.
Alguns extratofol, InC()l}lpletamente purifieu·
dos de 'proteínas, ccasfonanl urticál'ia e reaçõe~,
anafiláticas leves (observação 1), Nestes ca~
sos, basta Iuudar a marca farmacêutica do
extrato.
Tarnbém é conveniente CJdnlfnistrar, por via
oral, algunlUg gôtas diárias de 'uma SDluçãod2
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ácido IclorfJ(jrico, para compensar sua falta no
estômago.
Em 1945, Spies e colaboradores (17) relatam
os sucessos obtidos com a administração oral
ou parenteral do ácido ifólico nas anemias 'per-
nici{)sas. ~tes expe:rimentadores conseguem
sintetizarem forma cristalina o ácido fólilCO
e, dêsse modo, o tornam não só útil como de
fácil em'prêgo na clínica diária.
Com esta nova descoberta, -reina grande
entusiasmo para o tratamento das anemias
macrocíticas hipercTômicas COln megaloblastúse
na ffi€,du]a 6s'sea, pois os resultados com a
administração do ácido fólico são mais 8'imples
do que eoro o extrato hepático. Zuelzer, em
recente artigo em The Journal of the Anleri~an
Medi'cal Association, demonstra qu e' o ácido
fól1co é um 'fator antianêmico es'pecificamente
eficaz nas anemias infantis com megaloblastose
medular e completamente ineficaz em qualquer
()!utro tipo de anemia infantil.
Em editorial recente, a revista Gastroentc-
rology finaliza dizendo: "Talvez a longa e
ardente questão da elucidação da natureza do
fator antiancmi1c'Ü do extrato hepático tenha
atingido nm fim. Contwc1o, não está ju,~tifica­
do, atnalnl,ente, concluir que o âeido fóllco seja
o princípio ativo do extrato hepático ou o fator
extrínseco".
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